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Résumé Le cannabis est la drogue récréative la plus
utilisée dans le monde. Une des inquiétudes majeures de
l’exposition au cannabis concerne son effet négatif sur la
fonction reproductive. La découverte du système endocan-
nabinnoïde, composé de multiples ligands endogènes
lipidiques, leurs récepteurs et leurs enzymes métaboliques,
a permis de mettre en évidence l’importance de la signali-
sation de ce système dans de multiples événements de la
reproduction. Dans cet article, nous nous proposons de
passer en revue la littérature sur l’impact du cannabis dans
la fonction reproductive masculine. Nous aborderons les
études réalisées chez l’homme et chez l’animal, et enfin
nous discuterons les limites et perspectives des études envi-
sageables pour évaluer les effets du cannabis sur la fertilité
masculine.
Mots clés Cannabis · Endocannabinoïde · Reproduction ·
Infertilité
Abstract Cannabis is the most used recreational drug in the
world. One of the major concerns of exposure to the cannabis
is its negative effect on the reproductive function. The disco-
very of the endocannabinoid system, composed of multiple
endogenous lipid ligands, their receptors and their metabolic
enzymes, highlights the importance of the signaling pathways
of this system in multiple events of reproduction. The objec-
tive of this study is to review the impact of the cannabis on
male reproductive function. The limits and the perspective
possible studies to evaluate the effects of the cannabis on
male fertility are discussed in this study on the basis of the
studies carried out on men and animals.
Keywords Cannabis · Endocannabinoid · Reproduction ·
Infertility
Introduction
Le cannabis sous forme de marijuana ou haschisch est la
drogue récréative la plus utilisée dans le monde [1]. En
France, 41 % des adolescents affirment qu’ils consomment
du cannabis d’une manière occasionnelle ou régulière [2].
Une des inquiétudes majeures de la consommation ou de
l’exposition au cannabis concerne son potentiel effet néga-
tif sur la fonction reproductive. Cependant, l’utilisation du
cannabis ainsi que sa légalisation dans certains pays pour-
raient conduire les consommateurs à penser que le canna-
bis est sans danger pour la santé. Il est impératif que les
effets du cannabis sur la fertilité masculine soient établis
pour que les usagers soient informés du potentiel risque
sur leur santé reproductive avant de choisir d’en consom-
mer. L’autre raison d’étudier les effets du cannabis sur
la fertilité est son utilisation actuelle en essais cliniques
à visée thérapeutique, notamment pour le traitement de
la sclérose en plaques [3]. En effet, la future utilisation
thérapeutique pourrait impliquer les hommes en âge de
procréation.
Ces dernières années ont connu une recherche abondante
concernant le cannabis et ses dérivés appelés cannabinoïdes.
Dans ce travail, nous passerons en revue la littérature sur
l’impact du cannabis dans la fonction reproductive mascu-
line, nous aborderons les études réalisées chez l’homme et
chez l’animal, enfin nous discuterons les limites et perspecti-
ves des études envisageables pour évaluer les effets du can-
nabis sur la fertilité masculine. Sur le plan méthodologique,
une compilation de plusieurs recherches par combinaison de
mots clés, utilisant le logiciel Endnote, a permis de créer une
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Le système endocannabinnoïde régule plusieurs fonctions du
corps humain, incluant la reproduction. Deux récepteurs
cannabinoïdes répondant au delta-9-tetrahydrocannabinol
(THC) (Fig. 1), la substance psychoactive majeure du can-
nabis [4], ont été identifiés et clonés [5]. Ces récepteurs
(CBs), appelés CB1 et CB2, appartiennent à la superfamille
des protéines G [6,7]. Leurs localisations et signalisations
ont été étudiées [8]. Le récepteur CB1 est localisé dans les
tissus nerveux [6], sa large distribution a été caractérisée
dans le cerveau du rat [9] et de l’homme [10]. CB1 a été
également localisé dans l’ovaire, l’endomètre, le testicule,
les canaux déférents, la vessie et d’autres tissus endocriniens
et neurologiques [11]. En revanche, les récepteurs CB2 sont
principalement limités aux cellules du système immunitaire
[7]. Récemment, un nouveau récepteur CB3, présentant une
faible homologie de séquence (10 à 15 %) avec les récep-
teurs classiques CB1 et CB2, a été identifié et localisé dans
le cerveau [12,13].
Cannabinoïdes endogènes ou endocannabinoïdes
En 1992, un ligand endogène du récepteur CB1 a été isolé
et identifié. Il s’agit de l’anandamide (N-arachidonyl éthanol-
amide, AEA) [14]. L’AEA est un dérivé de l’acide arachi-
donique. Sa structure est présentée en Fig. 1. Trois autres
agonistes endogènes ont été identifiés, le 2-arachidonyl gly-
cérol (2-AG) [15], le 2-arachidonyl glycéryl éther (noladin
éther) [16] et le O-arachidonyl éthanolamide (virodhamine)
[17]. Ces composants exhibent des degrés d’affinité et
d’efficacité variables sur les récepteurs CB1 et CB2.
L’AEA est le plus abondant dans les liquides de reproduc-
tion [18]. Les cannabinoïdes endogènes, communément
appelés endocannabinoïdes, ont été impliqués dans de nom-
breux processus physiologiques.
Modulation du système endocannabinoïde
La signalisation du système fait actuellement l’objet d’une
recherche active. Des revues récentes ont été publiées
[13,19,20]. Plusieurs travaux ont porté sur la synthèse et le
métabolisme des endocannabinoïdes [21,22]. Les études
biochimiques ont montré que l’AEA et le 2AG sont libérés
de la membrane phospholipidique neuronale sous l’action de
plusieurs enzymes [23]. L’AEA est libéré par le clivage d’un
précurseur phospholipidique N-arachidonyl-phosphatidyl
éthanolamine (NAPE) dans un processus catalysé par une
phospholipase D [24]. En revanche, le 2AG est libéré, à tra-
vers plusieurs voies incluant celle de la phospholipase C, par
l’enzyme diacylglycérol lipase (DAGL). Il a été proposé que
ces composants soient transportés à l’intérieur de la cellule
par des transporteurs spécifiques. À l’intérieur de la cellule,
les endocannabinoïdes peuvent être métabolisés par diffé-
rentes voies. Des études montrent que les endocannabinoï-
des sont métabolisés par des oxygénases d’acides gras [25],
des lipoxygénases [22] et le cytochrome P450 [26]. La voie
la mieux caractérisée est le clivage des endocannabinoïdes
en acide arachidonique par l’enzyme fatty acid amide hydro-
lase (FAAH) [27]. L’AEA est le substrat principal de
l’enzyme FAAH, tandis que le 2AG est clivé par une lipase
spécifique appelée monoacylglycérol lipase (MAGL). La
FAAH est liée à la membrane intracellulaire, tandis que la
Fig. 1 Structure chimique des cannabinoïdes. En haut, le D9-
tetrahydrocannabinol (THC), composé actif majeur du cannabis,
représente le chef de file des ligands exogènes. En bas, l’ananda-
mide ou arachidonyl-éthanolamide (AEA) représente les endocan-
nabinoïdes
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MAGL est localisée dans le cytosol. Les médiateurs du sys-
tème cannabinoïde sont résumés dans le Tableau 1. Pour une
revue détaillée, voir la revue de Di Marzo [28].
Système endocannabinoïde
et reproduction mâle
Les principaux effets du système endocannabinoïde sont
résumés dans le Tableau 2. Pour une revue détaillée, voir
Maccarrone et al. et Lewis et Maccarrone [13,19,28].
Spermatogenèse
La spermatogenèse est un processus complexe contrôlé
par la FSH et la LH. D’une manière schématique, la
FSH agit sur les spermatogonies et les cellules de Sertoli
pour stimuler la spermatogenèse. La LH, quant à elle, agit
sur les cellules de Leydig et stimule la production de
testostérone qui agit également sur les spermatogonies.
Il a été rapporté que l’AEA diminue les concentrations
de LH et de testostérone chez le rat [29,30]. La FSH
est une hormone glycoprotéique qui, en se liant à son
récepteur, déclenche plusieurs voies de signalisation [31].
L’activation de l’AMPc, et par conséquent, l’activation de
la protéine-kinase A (PKA) conduit à la stimulation de la
prolifération des cellules de Sertoli. Parallèlement, l’initia-
tion de la signalisation de la phosphatidylinositol-3-kinase
par cette hormone stimule au niveau transcriptionnel
l’expression du cytochrome P450-aromatase (ARO).
ARO est une enzyme clé de la reproduction masculine.
En effet, elle transforme irréversiblement les androgènes
en estrogènes.
Les estrogènes contrôlent la spermatogenèse. Chez
l’homme, elles sont principalement produites dans les
cellules de Sertoli [32]. Chez les rongeurs, la FSH
peut contribuer à la production des estrogènes en activant
Tableau 1 Les principaux médiateurs du système endocannabinoïde
Abréviations Fonction majeure
AEA Ligand endogène active les récepteurs cannabinoïdes dans le système nerveux central et en périphérie
2AG Ligand endogène active les récepteurs cannabinoïdes dans le système nerveux central et en périphérie
CB1 Récepteur cannabinoïde cible de l’AEA et du 2AG
CB2 Récepteur cannabinoïde cible de l’AEA et du 2AG
CB3 Encore inconnue
TRPV1 Récepteur vanilloïde cible de l’AEA
NAPE Enzyme impliquée dans la synthèse du AEA
FAAH Enzyme impliquée dans la dégradation de l’AEA
DAGL Enzyme impliquée dans la synthèse du 2AG
MAGL Enzyme impliquée dans la dégradation de l’AG
AEA : N-arachidonyl éthanolamide ou anandamide ; 2AG : 2-arachidonyl glycérol ; CB1 : récepteur cannabinoïde de type 1 ;
CB2 : récepteur cannabinoïde de type 2 ; TRPV1 : récepteur vanilloïde de type 1 ou transient receptor potential vanilloid type 1 ;
NAPE : N-arachidonyl-phosphatidyl éthanolamine ; FAAH : fatty acid amide hydrolase ; DAGL : diacylglycérol lipase ; MAGL :
monoacylglycérol lipase.




CB1 Réduction de la mobilité et de la viabilité (par augmentation de la proportion de spermatozoïdes immobiles)
Réduction de la capacité de fertilisation
Inhibition de la réaction acrosomale
Induction de la mort cellulaire programmée dans les cellules de Sertoli
CB2 Réduction de la mobilité (par augmentation de la population des spermatozoïdes à mobilité lente progressive)
CB3 Inconnu à ce jour
TRPV1 Induction de la mort cellulaire programmée dans les cellules de Sertoli
NAPE Inconnu à ce jour
FAAH Régulation de la mort cellulaire programmée dans les cellules de Sertoli
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le promoteur ARO [33]. En outre, la taille testiculaire
et le nombre de spermatides chez l’adulte dépendent indi-
rectement de l’effet de la FSH sur les cellules de Sertoli ;
en effet, pendant le développement périnatal, la division
mitotique de ces cellules est induite par la FSH jusqu’à
l’établissement de la barrière sang–testicule. Un méca-
nisme a été proposé pour la modulation du nombre de
cellules de Sertoli par la FSH. En effet, il a été démontré
que l’AEA induisait la mort cellulaire programme (MCP)
dans les cellules de Sertoli, par une voie stimulée par le
récepteur vanilloïde de type 1 appelé transient receptor
potential vanilloid (TRPV1) et inhibé par les récepteurs
CB2 [34]. La FSH inhibe d’une manière concentration-
dépendante la MCP induite par l’AEA, en stimulant
l’expression de la FAAH [35]. Aucun des autres endocan-
nabinoïdes n’est modifié par la FSH, démontrant ainsi que
la FAAH est une cible spécifique de la FSH dans les cel-
lules de Sertoli. Plus récemment, il a été montré qu’aussi
bien la PKA que l’ARO sont impliquées dans la modula-
tion de signalisation de la FAAH par la FSH (Tableau 3).
En particulier, en utilisant des inhibiteurs enzymatiques
spécifiques, il a été démontré que la voie de la PKA
agit directement sur l’activité de la FAAH, par phospho-
rylation des facteurs de transcriptions qui, en retour, acti-
vent cette enzyme. Inversement, la voie de signalisation
d’ARO augmente l’expression de FAAH au niveau tran-
scription et traduction [35]. Ces résultats sont en accord
avec la présence d’un élément de réponse aux estrogènes
(ERE) dans le promoteur murin FAAH [36], et corrobo-
rent l’hypothèse de l’existence d’un lien étroit entre les
endocannabinoïdes et les hormones sexuelles dans la
reproduction chez le mâle.
Propriétés des spermatozoïdes
Chez les mammifères, les spermatozoïdes sont équipés
d’un système endocannabinoïde fonctionnel. La présence
de ligands endogènes dans les fluides reproducteurs [18]
et de récepteurs cannabinoïdes dans les spermatozoïdes
[37] suggère la possibilité de modulation par les canna-
binoïdes de la fonction du spermatozoïde durant la
fécondation. La capacitation et la réaction acrosomique
sont des processus importants dans la capacité de fécon-
dation du spermatozoïde [13]. Il a été montré que
l’AEA, naturellement présent, inhibe la mobilité ainsi
que la réaction acrosomique via CB1 dans les sperma-
tozoïdes de mammifères [13,38,39]. En outre, l’utilisa-
tion de souris invalidées pour le gène CB1 a montré
que l’inhibition de la mobilité via CB1 est localisée
dans l’épididyme [40]. La mobilité spermatique est
dépendante de l’adénosine triphosphate (ATP) produite
dans les mitochondries lors de la glycolyse et de la
phosphorylation oxydative. Rossato et al. ont montré
que l’activation de récepteurs CB1 par l’AEA diminue
la mobilité des spermatozoïdes humains. Cette action de
l’AEA est dépendante de la réduction de l’activité mito-
chondriale des spermatozoïdes [39]. Le groupe de Lewis
a observé que la réduction de la fonction mitochondriale
est le reflet d’un potentiel membranaire altéré associé
à une réduction de la mobilité [41]. Il en résulte une
diminution de la synthèse d’ATP expliquant la diminu-
tion de la mobilité des spermatozoïdes. La perturbation
du potentiel membranaire mitochondrial peut affecter
d’autres fonctions cellulaires incluant les voies de
signalisation et de transport membranaire, lesquelles peu-
vent être déterminantes pour la régulation de la réaction
acrosomique [42].
Plus récemment, il a été montré que le récepteur CB2
régule la mobilité des spermatozoïdes humains d’une
manière différente de celle du récepteur CB1. Les agonistes
CB1 augmentent la proportion de spermatozoïdes immobi-
les, tandis que les agonistes CB2 augmentent la proportion
de spermatozoïdes ayant une mobilité lente ou faiblement
progressive [30].
Récemment, Gervasi et al. rapportent le rôle clé de
l’AEA via CB1 dans l’interaction entre le spermatozoïde et
l’oviducte [43]. La FAAH, enzyme principale de
Tableau 3 Les voies de signalisations de la régulation de la FAAH par la FSH dans les cellules de Sertoli
Voie Protéine-kinase A (PKA) Aromatase (ARO)
Signal Liaison de la FSH à son récepteur
Médiateur AMPc Phosphatidylinositol-3-kinase
Effets Activation de la PKA Transformation des androgènes en estrogènes
Phosphorylation des facteurs de transcription
Cibles Promoteur faah Promoteur faah via les éléments de réponses aux estrogènes
(ERE)
faah
Effet sur la FAAH Augmentation de l’expression et de l’activité de la FAAH
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dégradation de l’AEA, jouerait un rôle clé. En effet, l’inva-
lidation du gène FAAH compromet la capacité de fertilisation
des spermatozoïdes chez la souris [44].
Effet du cannabis sur les hormones
et la fertilité
Étude chez l’homme
Park et al. [1] et Wang et al. [45] rapportent le faible nombre
d’études réalisées pour évaluer les effets du cannabis sur la
reproduction masculine.
Chez les fumeurs de cannabis, la concentration sérique de
l’hormone lutéinisante, ou luteinizing hormone (LH),
est diminuée, comparée aux concentrations sériques de
témoins non fumeurs [46]. L’utilisation chronique de mari-
juana est associée à des concentrations diminuées de testos-
térone [46]. Hembree et al. [47] rapportent que fumer 8 à 20
cigarettes de cannabis par jour est associée à une diminution
significative de la concentration des spermatozoïdes, précé-
dée d’une diminution des pourcentages de mobilité et de for-
mes morphologiques normales des spermatozoïdes. Les
diminutions rapportées de testostérone [46], de la production
et de la mobilité des spermatozoïdes ainsi que l’augmentation
du pourcentage de formes anormales des spermatozoïdes
[47] ont été contredites plus tard par des études plus larges,
réalisées chez de grands consommateurs de cannabis, où
aucune différence significative en testostérone n’a été con-
statée entre l’inclusion et trois semaines de consommation
journalière de cannabis [48]. D’une façon plus cohérente,
une diminution de la concentration spermatique a été asso-
ciée à une consommation chronique à forte dose [46,47].
Whan et al. soulignent que les résultats de ces études sont
controversés. Ils constatent que les premières études sur les
effets du cannabis sur la reproduction masculine portent sur
des échantillons de petite taille et utilisent des technologies
basiques [49].
Étude chez l’animal
Plusieurs études ont démontré des actions du THC sur la
sécrétion de la LH et de la FSH au niveau hypothalamique,
avec un effet d’inhibition sur la fonction gonadique du rat
[50,51]. L’atteinte du fonctionnement des gonades est obser-
vée d’unemanière constante. Une diminution significative de
la concentration en testostérone a été détectée après
l’administration de doses de THC chez le singe [52,53].
Des doses aiguës ou chroniques de THC induisent une dimi-
nution significative de la formation de la testostérone par les
microsomes testiculaires du rat [54,55] et la diminution du
poids du testicule [55]. Il a été suggéré que la synthèse de la
testostérone peut être le résultat de l’effet des THC sur la
région hypothalamohypophysaire, induisant une réduction
du cytochrome P-450 microsomal des cellules interstitielles,
enzyme nécessaire à la synthèse de la testostérone [55]. L’ad-
ministration de gonadotrophines à des rats traités par le THC
est capable de restaurer le poids testiculaire, l’activité micro-
somale P-450 et l’activité de la gammaglutamyl transpepti-
dase. Les études in vitro ont montré que les cannabinoïdes
inhibaient la synthèse des protéines, des acides nucléiques
et le métabolisme du glucose dans les testicules de rat
[56,57]. Cette réduction des concentrations de testostérone
peut expliquer les résultats des études démontrant la réduc-
tion du comportement copulatoire par le THC chez les rats
mâles [58,59].
Les cannabinoïdes peuvent diminuer la capacité de fertili-
sation du sperme d’oursin [60]. Chez les rongeurs, de fortes
doses de THC induisent une légère augmentation des anoma-
lies morphologiques du sperme. De plus, chez la souris mâle,
l’exposition à long terme perturbe la spermatogenèse et induit
des aberrations morphologiques des spermatozoïdes [61].
Étude in vitro
Des études in vitro sur les effets du ligand exogène, THC, sur
la mobilité et le métabolisme des spermatozoïdes d’homme,
de souris, de lapin [62] et de taureau [63] ont conduit à des
résultats variables. Cependant, pour la plupart de ces études,
seules des mesures en microscopie optique étaient disponi-
bles pour l’étude de la mobilité des spermatozoïdes [47].
L’analyse assistée par ordinateur (computer-assisted semen
analysis, CASA) permet l’analyse automatique de la qualité
de mouvement des spermatozoïdes, plusieurs paramètres de
la mobilité sont évalués, notamment le pourcentage de la
mobilité progressive, la vélocité en ligne droite, la vélocité
moyenne, la vélocité curvilinéaire et l’amplitude de déplace-
ment latéral de la tête [64].
Whan et al. ont étudié quantitativement par la méthode
CASA les effets induits par le THC sur la mobilité sperma-
tique ainsi que les effets du THC sur la réaction acrosomique
[49]. Ces paramètres sont de bons marqueurs pronostiques
de la fertilité masculine [65].
Perspectives
Introduction
Pour mettre en évidence les corrélations entre un facteur de
risque tel qu’une consommation de cannabis et un état
de santé tel que la fertilité, nous disposons classiquement de
deux approches : une étude cas-témoins ou une étude de
cohorte.
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Difficultés
Ces études peuvent s’avérer de faible puissance pour déceler un
risque faible. La relation n’est pas simple à observer en raison de
l’existence de difficultés portant sur le recrutement de la popu-
lation à étudier, la mesure de l’exposition et la mesure de l’effet
pathologique. Les facteurs de confusion et l’éthique sont égale-
ment à prendre en compte dans ces analyses. Pour une revue
détaillée de la liaison générale entre un facteur de risque et une
pathologie, voir Cordier et Perry [66,67].
Lors du recrutement, l’usage du cannabis pouvant être,
selon les circonstances, banalisé ou dissimulé, la fiabilité
de l’interrogatoire est limitée. En outre, le caractère illégal
du cannabis pourrait constituer une difficulté pour recruter
une population de taille suffisante. Les écueils rencontrés
lors de l’évaluation de l’exposition sont liés à la subjectivité
de l’interrogatoire. Si on retient le nombre de « joints »
comme critère d’évaluation de la consommation de canna-
bis, on est confronté à des imprécisions. En effet, la concen-
tration en THC d’un joint peut être très variable d’une
préparation à l’autre. Le mode et l’efficacité de l’inhalation
sont également variables d’un individu à l’autre. La biodis-
ponibilité finale dépend donc de plusieurs facteurs.
Concernant la précision de l’évaluation et l’estimation de
l’exposition individuelle au cannabis, ce sont des paramètres
déterminants de la puissance des études épidémiologiques
portant sur les effets du cannabis. Le cannabis est une drogue
qui s’élimine lentement de l’organisme. En effet, le THC est
liposoluble et se fixe dans les graisses. Sa demi-vie d’élimi-
nation est de quatre jours environ. Dans le cadre d’un test
urinaire, la durée de détection du THC dépendra de la fré-
quence de consommation. Chez les usagers chroniques,
l’excrétion du THC et de ses métabolites est d’un mois envi-
ron et peut aller à plus de deuxmois après la dernière consom-
mation. Lors d’une prise isolée ou d’un usage occasionnel, le
temps d’excrétion urinaire dure habituellement trois à cinq
jours [68]. Un dépistage urinaire positif ne signifie pas que
la substance psychotrope soit encore présente dans le sang.
En effet, la limite de détection du THC dans le sang est d’en-
viron dix heures après l’exposition. En revanche, les cheveux
peuvent s’imprégner pendant plusieurs mois, voire des
années [69]. Le dosage du THC dans les cheveux présente
un intérêt dans le cas d’une consommation régulière.
La mesure de l’effet pathologique est délicate. En effet,
l’infertilité est une pathologie hétérogène, et l’imputabilité
de la maladie au cannabis peut être difficile à évaluer. Il est
également intéressant d’analyser les effets précoces de
l’exposition au cannabis, en particulier la diminution de la
mobilité spermatique. Néanmoins, ils peuvent n’être que
transitoires, sans réelle atteinte de la fertilité. La diminution
de la spermatogenèse pourrait être difficile à évaluer compte
tenu de sa durée de 74 jours. Il est plausible qu’elle ne soit
altérée qu’après une forte exposition chronique.
D’autres limites sont inhérentes aux techniques d’évalua-
tion des indicateurs de fertilité. C’est ainsi que le spermo-
gramme conventionnel en microscopie optique reste un
examen opérateur dépendant, de faible précision et ne per-
mettant pas de déceler de faibles variations des paramètres
spermatiques.
Le passage des études in vitro à des études chez l’homme
comporte un volet éthique qu’il ne faut pas négliger. La pré-
sence de récepteurs cannabinoïdes dans les spermatozoïdes
[37] et l’étude in vitro de Whan et al. [49] suggèrent la pos-
sibilité de modulation par le cannabis de la fonction des sper-
matozoïdes humains lors de la fécondation, notamment de
leur mobilité. Des études in vivo permettraient de déterminer
si les doses de cannabis habituellement utilisées, à titre
récréatif ou médical, ont un effet significatif sur ces fonc-
tions. Ces recherches ne peuvent être envisagées sans
l’accord d’un comité d’éthique.
L’un des facteurs de confusion les plus classiques est le
tabac [66], en particulier dans l’étude du lien entre la
consommation du cannabis et la fertilité. Il n’est pas toujours
possible d’ajuster complètement sur le tabac, surtout s’il a un
impact plus important sur la fertilité que le cannabis, et des
variations fines du risque lié au cannabis peuvent être mas-
quées par des facteurs de confusion puissants tels que le
tabac et l’obésité. Une alternative pour s’affranchir de l’effet
d’un facteur de confusion comme le tabac serait de se res-
treindre lors du recrutement aux non-fumeurs de tabac, mais
en pratique, les consommateurs de cannabis sont souvent des
fumeurs de tabac. En outre, le cannabis est souvent inhalé
avec le tabac.
On voit donc que, dans la conduite d’enquêtes épidémio-
logiques, un grand nombre de limites vont avoir tendance à
diminuer la force de l’association étudiée. Dans ce contexte,
la mise en évidence d’un risque faible ou dilué par le tabac,
par exemple, nécessite de grands effectifs. Compte tenu des
difficultés de recrutement d’une population exposée au can-
nabis, on peut comprendre qu’il soit encore plus difficile de
recruter une population exposée au cannabis, mais non au
tabac. Il n’est possible de rassembler de tels effectifs qu’avec
des études multicentriques [66].
Conclusion
Dans cette revue, nous avons résumé le système endocanna-
binnoïde et son implication dans la reproduction mâle. Nous
avons passé en revue la littérature sur l’impact du cannabis
dans la fonction reproductive masculine, abordé les études
réalisées chez l’homme et chez l’animal, et enfin discuté des
études envisageables pour évaluer les effets du cannabis sur
la fertilité masculine.
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Une enquête épidémiologique chez l’homme reste diffi-
cile à mener dans le contexte du cannabis. En revanche, les
études biochimiques sur la signalisation du système endo-
cannabinoïde ont permis d’identifier des éléments clés du
système modulant de multiples événements, tels que la vita-
lité, la mobilité, la capacitation et la réaction acrosomale des
spermatozoïdes. L’AEA et son enzyme hydrolytique FAAH
jouent un rôle clé et peuvent être des cibles pour le dévelop-
pement de futures thérapeutiques [70].
Conflit d’intérêt : aucun.
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